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Contraceptifs hormonaux 


De nombreuses innovations ont permis ces dernieres annees d'ameliorer 
la fiabilite, la tolerance et I'observance de la contraception orale. 
Elies doivent permettre, en tenant compte des contre-indications 
et des facteurs de risques associes, de proposer dans la plupart 
des cas une contraception repondant au choix de la patiente. 


Nathalie Carlotti* 


L es contraceptifs oraux hormonaux sont le mode de 
contraception le plus utilise en France (60 % des fem- 
mes utilisant une contraception entre 1 8 et 44 ans et 
86 % des femmes entre 20 et 24 ans). 1 Afin d’ameliorer 
l’appropriation par les professionnels de sante et par la 
meme de permettre une meilleure prescription et une 
meilleure information des femmes, la Haute Autorite de 
sante a effectue en 2004 un rapport etablissant l’etat des 
connaissances sur les methodes de contraception et des 
recommandations sur la prescription et l’aide au choix dune 
methode contraceptive. 2 Depuis leur apparition en 1960, les 
contraceptifs hormonaux ont beneficie de nombreuses 
modifications, devant permettre une meilleure tolerance et 
observance, tant dans la diminution des doses de steroides, 
la modification de la sequence d’estroprogestatifs des pro- 
duits utilises, notamment pour les progestatifs, ou plus 
recemment de la galenique, avec Fapparition des formes 
transcutanees ou vaginales ou encore de Implant progestatif 
pour eviter la prise quotidienne. 3 Deux types de contracep- 
tion hormonale sont disponibles en France, les methodes 
combinees estroprogestatives et les contraceptifs contenant 
un progestatif seul. 

CONTRACEPTIFS HORMONAUX 
ESTROPROGESTATIFS 


Ils associent un estrogene, qui est toujours en France 
l’ethinylestradiol, a une dose joumaliere variable de 15 a 
50 pg, et un progestatif dont la nature est variable. La 


combinaison est fixe dans les pilules monophasiques, 
avec une dose plus elevee en deuxieme partie de cycle 
dans les biphasiques ou a doses variables avec 3 phases 
differentes au cours du cycle dans les triphasiques 
(v. tableau 1). 

Innovations : une des grandes evolutions des contra- 
ceptifs oraux est la modification de la nature du progesta- 
tif norsteroide des l re (norethisterone) et 2 e generations 
(levonorgestrel, norgestrel) a la 3 e generation (desoges- 
trel, gestodene, norgestimate) avec une augmentation de 
l’activite antigonadotrope, permettant une diminution des 
doses d’ethinylestradiol (de 30 a 50 pg pour les l re et 
2 e generations a 15 a 35 pg pour la 3 e generation) et une 
attenuation, voire une disparition, de l’effet androgenique 
du progestatif, limitant ainsi les effets metaboliques. 
D’autre part, 4 pilules contiennent des progestatifs non 
norsteroides : un pregnane, F acetate de cyproterone a 
forte activite antiandrogenique (Diane et ses generiques 
Holgyeme, Lumalia, Evepar. . . [2 mg + 35 pg d’ethinyl- 
estradiol]) ; un derive de la spironolactone, la drospire- 
none, (Jasmine [3 mg + 30 pg d’ethinylestradiol], Jasmi- 
nelle [3 mg + 20 pg d’ethinylestradiol]) avec une activite 
antimineralocorticoide moderee et antiandrogenique 
moderee (correspondant a environ 25 % de celle de l’ace- 
tate de cyproterone) ; un pregnane, l’acetate de chlonna- 
dinone (Belara [2 mg + 30 pg d’ethinylestradiol]), ayant 
egalement une discrete activite antiandrogenique. 4 Diane 
et ses generiques n’ont pas dans leur autorisation de mise 
sur le marche (AMM) en France l’indication contracep- 
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Contraceptions estroprogestatives 


PROGESTATIF 

NOM 

COMMERCIAL 

DOSAGE 

PROGESTATIF 

DOSAGE 

ETHINYLESTRADIOL 

SEQUENCE 

Norethistrone 

Miniphase 

1mg-2mg 

30-40 jag 

Biphasique (11-10) 

Triella 

0,5-0,75-1 mg 

35 pig 

Triphasique (7-7-7) 

Norgestrel 

Stediril 

0,5 mg 

50 pg 

Monophasique 21 cp 

Levonorgestre! 

Minidril 

Ludeal 

0,15 mg 

30pg 

Monophasique 21 cp 

Adepal 

0,15-0,2 mg 

30-40 jag 

Biphasique (7-14) 

Trinordiol 

Daily 

0,05-0,075-0,125 mg 

30-40-30 pg 

Triphasique (6-5-10) 

Norgestimate** 

Cilest* 

Effiprev 

0,25 mg 

35 pg 

Monophasique 21 cp 

Tricilest 

0,180-0,215-0,250 mg 

35 pg 

Triphasique (7-7-7) 

Desogestrel** 

Mercilon* 

Cycleane 20* 

0,15 mg 

20 pg 

Monophasique 21 cp 

Varnoline* 

Cycleane 30* 

0,15 mg 

30 pg 

Monophasique 21 cp 

Varnoline continu 

0,15 mg 

30 pg 

Monophasique 28 cp 
(21-7 inactifs) 

Gestodene** 

Phaeva 

Tri-Minulet 

0,05-0,07-0,10 mg 

30-40-30 pg 

Monophasique (6-5-10) 

Moneva* 

Minulet* 

0,075 mg 

30 pg 

Monophasique 21 cp 

Meliane* 

Harmonet* 

0, 075 mg 

20 pg 

Monophasique 21 cp 

Melodia 

Minesse 

0,06 mg 

15 pg 

Monophasique 28 cp 
(24-4 inactifs) 

Drospirenone** 

(antimineralocorticoi'de, 
antiandrogenique faible) 

Jasmine 

3mg 

30 pg 

Monophasique 21 cp 

Jasminelle 

3mg 

20 pg 

Monophasique 21 cp 

Acetate 

de chlormadinone 

Belara 

2 mg 

30 pg 

Monophasique 21 cp 

Acetate de cyproterone 

(effet antiandrogenique) 

Diane 35 

Holgyeme 

Lumalia 

Evepar* 

2 mg 

35 pg 

Monophasique 21 cp 


quo * Pilules generiquees; ** progestatifs de 3 e generation et non norsterol'des : plus antigonadotropes done possibility 
de diminution des doses d'ethinylestradiol et non androgenique, innocuite metabolique. 

Schema de prise : 

• Plaquettes de 21 comprimes (cp) : 1 er comprime le 1 er jour des regies la 1 re fois, puis 1 cp/j pendant 3 semaines, ensuite un 
intervalle libre de 7 jours et reprendre; les risques d'echec contraceptif sont majeurs en cas d'intervalle libre de plus de 7 jours. 

• Plaquettes de 28 comprimes : 1 er comprime le 1 er jour du cycle puis 1 cp/j sans interruption y compris pendant les regies. 

La plaquette comprend en fin de plaquette 4 cp inactifs pour les pilules a 15 pig d'ethinylestradiol et 7 cp inactifs pour Varnoline 
continu (correspondant a I'intervalle libre). 
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tion mais l’indication acne, car il n’existe pas d’etude ayant 
comme objectif principal l’efficacite contraceptive, et ce 
bien que leur efficacite antigonadotrope ait ete parfaite- 
ment demontree. 

Efficacite contraceptive 

Le mecanisme d’action est principalement une sup- 
pression des secretions des gonadotrophines inhibant 
l’ovulation. 2 ' 5 ' 6 Les autres mecanismes sont une atrophie 
de l’endometre le rendant impropre a la nidation, une 
modification de la glaire cervicale la rendant impermeable 
aux spermatozoides, et un effet possible sur le peristal- 
tisme et la secretion au sein des trompes de Fallope, nui- 
sant au transport des spermatozoides. L’efficacite contra- 
ceptive est globalement comparable pour tous les 
estroprogestatifs avec un indice de Pearl* de 0 a 0,5 %. Si 
les estroprogestatifs sont classes par FOrganisation mon- 
diale de la sante au rang de methodes « tres efficaces » en 
utilisation optimale « correcte et reguliere », ils ne sont 
qualifies que d’« efficaces » en pratique courante, avec un 
taux de 6 a 8 grossesses pour 100 femmes a 1 an. 6 Afin 
d’optimiser cette efficacite, il importe que les patientes 
soient informees de la conduite a tenir en cas d’oubfi et de 
Futilisation de la contraception d’urgence lors de la pres- 
cription d’une premiere contraception, mais il faut egale- 
ment que la bonne connaissance de ces informations par 
la patiente soit regufierement reevaluee lors des renouvel- 
lements de contraception. 

Le retour de la fertilite se fait 1 a 3 mois apres l’arret de 
la contraception estroprogestative et, contrairement aux 
idees recues, il n’existe pas de baisse de la fertilite ulte- 
rieure quels que soient la duree de prise ou le type de 
contraception orale. 

Innovations : afin de diminuer le risque d’echec de 
contraception par oubli dun comprime, de nouvelles for- 
mes galeniques de contraception estroprogestative en 
patchs cutanes et anneaux vaginaux ont ete mises au 
point. Leurs indices de Pearl sont comparables aux formes 
orales, mais ils ont l’avantage de supprimer la contrainte 
de prise joumafiere. 

Deux produits sont disponibles en France : 

- le dispositif transdennique hebdomadaire Evra delivre 
quotidiennement 20 pig d’ethinylestradiol et 150 pg de 
norelgestromine, principal metabolite actif du norgesti- 
mate; le patch doit etre renouvele de (a<;;o u hebdoma- 
daire 3 semaines consecutives suivies d’une semaine d’ar- 
ret (correspondant au schema de prise d’une pilule 
estroprogestative en plaquette de 21 comprimes) ; chaque 
patch assure theoriquement une delivrance hormonale de 
9 jours garantissant done une securite si l’utilisatrice 


* L’indice de Pearl se definit par le rapport du nombre de grossesses sur le 
nombre total de cycles observes par Fensemble des femmes etudiees rap- 
porte a 1 an. Indice de Pearl = nombre de grossesses X 1 200/nombre de 
mois d’etude. Il s’exprime en grossesses pour 100 femmes par an 
(Serfaty D. Contraception. Paris : Masson, 2007:6). 


oublie de le changer avec un retard de moins de 48 heu- 
res ; une diminution d’efficacite a ete suggeree chez les 
femmes obeses mais non significative dans les etudes ; si 
les contre-indications sont les memes qu’avec les estro- 
progestatifs oraux, la tolerance serait peut-etre un peu 
moins bonne en termes de tension mammaire et avec des 
reactions au point d’application ; les avantages potentiels 
de l’absence de premier passage hepatique avec le patch 
n’ont pas ete etudies ; 7,8 

- l’anneau vaginal NuvaRing (AMM 2004) libere sur une 
duree de 3 semaines une dose quotidienne de 15 pg 
d’ethinylestradiol et de 120 pg d’etonogestrel; en utilisa- 
tion traditionnelle, l’anneau doit etre retire apres 3 semai- 
nes (mais avec une possibifite theorique de 4 semaines de 
diffusion) et un nouvel anneau remis apres un intervalle 
fibre de 7 jours (correspondant au schema classique de 
prise d’un estroprogestatif a 21 comprimes); des etudes 
recentes ont montre l’innocuite de la pose successive de 
3 anneaux sans intervalle fibre ; NuvaRing a une tres 
bonne tolerance avec un tres bon controle du cycle, et 
une etude comparative retrouve des metrorragies moins 
frequentes que le contraceptif oral a 30 pg d’ethinylestra- 
diol malgre un taux de liberation d’ethinylestradiol par 
24 heures de moitie, cela etant vraisemblablement du a de 
moindres fluctuations des concentrations hormonales 
fiees au systeme de diffusion. 7 9 ' 10 

Avantages autres que la contraception 

En dehors de leur effet contraceptif, les contraceptions 
hormonales estroprogestatives apportent des benefices 
qui sont loin d’etre negfigeables et peuvent motiver leur 
adoption : 

- la prevention des troubles du cycle, qui a ete encore 
amelioree avec l’accentuation de l’effet antigonadotrope 
des progestatifs de 3 e generation avec une regularisation 
des cycles, une diminution du volume des regies de 40 a 
50 %, et des dysmenorrhees moins frequentes et moins 
intenses ; il existe egalement une diminution de la 
frequence du syndrome premenstruel avec un interet 


CE QUI EST NOUVEAU 


Les progestatifs de 3 e generation et non norsteroides plus 
antigonadotropes et sans activite androgenique aux doses 
utilisees permettant une baisse des taux d'ethinylestradiol 
et une meilleure tolerance clinigue et metaboligue. 

•> Les nouvelles formes galeniques, cutanee et vaginale, 
pour les estroprogestatifs et implant progestatif permettant 
d'eviter la prise guotidienne et d'ameliorer I'observance. 

•> La contraception microprogestative au desogestrel 
gui a une activite antigonadotrope lui assurant une efficacite 
comparable aux contraceptions estroprogestatives. 
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particulier de la drospirenone sur sa composante reten- 
tionnelle; 2 3 - 5 

- en tennes carcinologiques, les meta-analyses montrent 
une reduction de plus de 50 % du risque de cancer de 
l’endometre et de plus de 40 % du cancer de l’ovaire ; il 
semble exister egalement un leger effet protecteur vis-a- 
vis du cancer colique ; 2 

- les autres avantages sont un effet favorable sur la den- 
site minerale osseuse chez les femmes amenorrheiques ou 
oligomenorrheiques et une reduction de pres de 50 % du 
risque de kystes fonctiomiels ovariens ; une reduction du 
risque d’infection utero-annexielle a ete evoquee et pour- 
rait etre en relation avec les modifications de la glaire et 
des contractions uterines. 

Un benefice sur l’acne est retrouve avec les estropro- 
gestatifs de 3 e generation et les non-norsteroides ; il est du 
a l’effet antiandrogenique de l’ethinylestradiol, qui n est 
pas contrebalance par le progestatif lorsque celui-ci n’a 
pas d’ell'ct androgenique et est done plus important avec 
les pilules contenant 30 ou 35 pg d’ethinylestradiol. L’ef- 
fet supplementaire des pilules contenant un progestatif 
antiandrogenique de type acetate de cyproterone ou, a un 
moindre niveau, la drospirenone n’est pas demontre dans 
la population generale. Un seul contraceptif oral a la dou- 
ble AMM « contraception et acne legere a moderee », il 
s’agit d’une association triphasique contenant 35 pg 
d’ethinylestradiol et du norgestimate commercialisee sous 
les denominations de Triafemi et Tricilest. 2,3 

Contre-indications 

Les contre-indications sont identiques pour les diffe- 
rents estroprogestatifs et sont resumees dans le tableau 2. 

Afin d’assurer une bonne efficacite contraceptive, il 
importe par ailleurs de respecter les interactions medica- 
menteuses, notamment vis-a-vis des medicaments induc- 
teurs enzymatiques pouvant modifier le metabolisme de 
l’estroprogestatif. 

Effets indesirables 

Tolerance, effets indesirables benins 

Certains effets indesirables sont benins : troubles 
digestifs, cephalees, tension mammaire, irritabilite, modi- 
fication de la libido, perturbations du cycle, sensations de 
jambes lourdes, seborrhee, acne, prise de poids. 

Ces effets secondaires se manifestent le plus souvent 
lors des 3 premiers cycles. Ils n’empechent pas la pour- 
suite de la contraception mais peuvent faire envisager un 
changement de progestatif et doivent, dans tous les cas, 
faire l’objet de conseils appropries afin d’eviter un aban- 
don de la contraception. 2,5 

Nouveautes : les progestatifs de 3 e generation non 
androgeniques et fortement antigonadotropes permet- 
tent un meilleur controle du cycle et la diminution du 
dosage d’ethinylestradiol. La drospirenone peut avoir un 


Contre-indications aux estroprogestatifs 


CONTRE-INDICATIONS ABSOLUES 


I Accident thromboembolique arteriel (presence ou antecedent d'IDM 
ou d'AVC) 

I Accident thromboembolique veineux (phlebite, EP) avec ou sans 
facteurs declenchants 

I Predisposition hereditaire ou acquise aux thromboses arterielles 
ou veineuses 

I Affections cardiovasculaires (HTA, coronaropathies, valvulopathies, 
troubles du rythme emboligenes, maladie cerebrovasculaire) 

I Diabete complique par une macro- ou microangiopathie 
I Tumeur maligne du sein connue ou suspectee 
I Carcinome de I’endometre ou tumeur estrogenodependante 
I Adenome ou carcinome, affections hepatiques graves ou recentes 
I Tumeurs hypophysaires 
I Hemorragie genitale non expliquee 


CONTRE-INDICATIONS RELATIVES 


I Tabagisme 

I Affections metaboliques : diabete, dyslipidemie 
(hypercholesterolemie, hypertriglyceridemie) 

I Obesite (IMC > 30) 

I Osteosclerose 
I Hyperprolactinemie 

I Cholestase recurrente ou prurit recidivant lors d'une grossesse 
I Herpes gestationnel 
I Allaitement 


INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES 


I Risque de diminution d'efficacite: 

inducteurs enzymatiques, ritonavir, modafinil 
I Risque de galactorrhee: flunarizine 
I Risque de cholestase: troleandomycine 


IH'IHIIN D'apres Le Dictionnaire Vidal. IDM: infarctus du 
myocarde ; AVC : accident vasculaire cerebral ; EP : embolie 
pulmonaire; HTA: hypertension arterielle; IMC: indice de 
masse corporelle. 


interet dans les effets secondaires a type de retention 
hydrique. Les etudes concemant l’anneau vaginal mont- 
rent une frequence plus faible des metrorragies par rap- 
port a la forme orale a 15 pg d’ethinylestradiol avec, par 
ailleurs, une tres bonne tolerance. Les migraines peri- 
menstruelles semblent ameliorees sous estroprogestatifs a 
15 pg d’ethinylestradiol comportant done uniquement 
4 jours par mois sans estroprogestatifs ; une autre solution 
peut etre l’enchainement des plaquettes sans intervalle 
fibre dont la securite a ete vafidee pour 3 cycles consecu- 
tifs avec les estroprogestatifs oraux et NuvaRing ; ce 
schema de prise peut etre egalement interessant lors des 
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dysmenorrhees ou du syndrome premenstruel. Des pilu- 
les estroprogestadves « continues sans regies » sont en 
cours de commercialisation en France. 2 ' 3 ' 5 

Contrairement aux idees revues, aucun effet des estro- 
progestatifs n’a ete demontre sur le poids, et une meta- 
analyse de la Cochrane Library n’a pas mis en evidence, 
en 2004, de differences entre les diverses combinaisons 
d’apres. 2 - 5 En pratique clinique, les contraceptifs de 
3 e generation peu doses sont preferes sur le plan ponderal 
compte tenu de l’absence d’effet androgenique et de l’ab- 
sence d’effet retentionnel hydrique des faibles doses 
d’ethinylestradiol. 

Risque veineux thromboembolique 

Le risque veineux thromboembolique, lie a l’hypercoa- 
gulabihte due a FethinylestradioF est 4 fois plus eleve chez 
les utibsatrices de contraception orale estroprogestative 
que chez les non-utilisatrices et survient principalement 
dans la premiere annee de prise. II importe done de 
respecter les contre-indications veineuses (age, obesite, 
situations a risque embolique, suspicion de thrombo- 
phibe), mais, en dehors de celles-ci, les evenements inde- 
sirables restent rares dans la population generale. 

L’augmentation du risque embohque veineux avec les 
estroprogestatifs de 3 e generation, qui a souleve de nom- 
breuses polemiques en 1990, n’a pas ete reconfirmee 
dans les meta-analyses recentes. 11 Elle pourrait etre bee a 
un moindre antagonisme des effets estrogeniques par le 
progestatif non androgenique et etre annulee par la baisse 
de 1’ethinylestrachoF mais cela reste a confirmer, de nom- 
breux biais de prescription existant dans les etudes. 

Risque arteriel 

Le risque arteriel d’accident vasculaire cerebral ou 
d’infarctus du myocarde est rare et fortement influence 
par la presence de facteurs de risque bien identifies. Le 
risque relatif d’accident vasculaire cerebral est de l’ordre 
de 2 a 3, identique pour les 3 generations d’estroprogesta- 
tifs. Concemant le risque d’infarctus du myocarde, les etu- 
des vont dans le sens d’un risque moindre des estro- 
progestatifs de 3 e generation, en relation avec leur 
absence d’effet androgenique, mais de (aeon non signifi- 
cative, et il est difficile de conclure, le risque principal res- 
tant l’existence de facteurs de risque associes, notamment 
le tabac, dont le role devient particuherement important 
apres 35 ans. 2 ' 510 

Risque metabolique 

Le risque d’augmentation des triglycerides est lie et 
proportionnel a la dose d’ethinylestradioF et celui d’eleva- 
tion du LDL-cholesterol (cholesterol be aux bpoproteines 
de basse densite) depend de la nature du progestatif uti- 
lise, l’ethinylestradiol entrainant une hausse du HDL- 
cholesterol (cholesterol lie aux bpoproteines de haute 
densite). 2, 5 Les estroprogestatifs de 3 e generation, avec 


des progestatifs non androgeniques et faiblement doses 
en ethinylestradiof ont done une bonne securite metabo- 
bque, ce qui, associe a leur absence d’effet sur la tolerance 
glucidique, permet leur utibsation chez les patientes ayant 
un diabete insubnodependant recent non compbque. 

Risque carcinoloqique 

Concemant le cancer du sein, aucune etude n’a retrouve 
de relation significative avec le type ou la duree de la 
contraception estroprogestative. 2,512 Dans d’anciennes etu- 
des, un doute a ete souleve pour les femmes ayant pris tot 
(avant 20 ans) une premiere contraception, et l’utibsation 
de la pilule dans le groupe des femmes appartenant a des 
famibes a risque genetique mammaire reste a preciser. 12 

II semble exister une correlation entre le cancer du col 
uterin et l’utilisation de la contraception orale dont le 
mecanisme reste a preciser au vu des nouvebes donnees 
concemant le papibomavims. 

CONTRACEPTIFS HORMONAUX 
PROGESTATIFS 


II existe 5 modabtes d’administration des progestatifs en 
contraception : 2,5 

- la contraception progestative mjectable, exceptiomieUe- 
ment utibsee ; 

- la contraception macroprogestative qui utilise un pro- 
gestatif a forte dose 21 jours sur 28 ; le lynestrenol (Orga- 
metril) n’est quasiment plus utibse en raison de ses effets 
secondaires ; certains pregnanes et norpregnanes (acetate 
de chlormadinone [Luteran, 10 mg/j], la promegestone 
[Surgestone, 500 mg/j] et le nomegestrol [Lutenyl, 
5 mg/j]) ont prouve leur activite antigonadotrope a ces 
dosages mais ne disposent pas de l’AMM contraception; 
F acetate de chlormadinone est le plus documente dans 
des etudes concemant la contraception des femmes a 
risque cardiovasculaire ; 

- les dispositifs intra-uterins hormonaux dont un seul 
contenant du levonorgestrel est commerciahse en France 
(Mirena) [v. encadre] ; 

- la contraception microprogestative orale qui consiste en 
l’administration continue d’un progestatif a faible dose, en 
prise quotidienne, y compris pendant les regies ; 

- l’implant progestatif dont un seul a l’etonogestrel est 
commerciahse en France (Implanon). 

Microprogestatifs 

Efficacite contraceptive 

Les microprogestatifs de l re et 2 e generations a la nore- 
thisterone 0,6 mg (Milligynon) et au levonorgestrel 
0,03 mg (Microval) agissent essentiehement par modifica- 
tion de la glaire et action antinidatoire. Leur indice de 
Pearl est de 0,5 %, mais en cas d’oubli de plus de 3 heures 
il y a un risque de grossesse. 
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Dispositif intra-uterin au levonorgestrel 


U n seul dispositif intra-uterin hormo- 
nal est commercialise en France: le 
Mirena. 

Ce dispositif contient un reservoir pou- 
vant liberer in utero un progestatif, soit 
20pg de levonorgestrel par 24heures 
pendant une duree maximale de 5 ans. 
Son mecanisme d'action combine Fac- 
tion d'un dispositif intra-uterin classique 
et d'une contraception hormonale: deci- 
dualisation de I'endometre le rendant 
impropre a la nidation, modification de la 
glaire cervicale prevenant le passage 
cervical des spermatozoides et inhibition 
de I'ovulation a un moindre degre pour 
certaines femmes. Le passage plasma- 
tique de levonorgestrel est faible mais 
explique certains effets systemiques. 
Nous ne reviendrons pas sur les indica- 
tions, effets secondaires et contre-indica- 
tions communes aux autres dispositifs 
intra-uterins (v. page 29) mais nous 
exposerons ici ses effets specifiques. 

EFFICACITE 

Malgre Faction hormonale, les etudes 
ne montrent pas de difference significa- 
tive en termes d'eff icacite par rapport 
aux dispositifs intra-uterins au cuivre 
ayant une surface superieure a 250mm 2 . 1 
Le taux d'expulsion a 5 ans semble, en 
revanche, un peu superieur a celui des 
dispositifs au cuivre. 2 Le taux de gros- 
sesse extra-uterine est de meme ordre 
qu'avec les dispositifs intra-uterins au cui- 
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Contre-indications aux progestatifs 


En dehors de l'hypersensibilite a I'un des composants et de la grossesse connue ou suspectee, les AMM mentionnent les contre-indications suivantes: 
I accidents tromboemboliques veineux evolutifs 

I presence ou antecedents de pathologie hepatique severe, tant que les parametres de la fonction hepatique ne sont pas normalises 
I tumeurs sensibles aux progestatifs; cancer du sein et de I'endometre 


L'AMM indique par ailleurs que compte tenu des troubles du cycle qu'ils entrainent les progestatifs « microdoses » ne doivent pas etre prescrits 
en cas d'affection mammaire ou uterine (hemorragies genitales non diagnostiquees), de dysfonctionnement ovarien. Ils ne sont pas indiques 
en cas d'antecedent ou de risque de GEU 


Les contre-indications de I'implant progestatif sont identiques, excepte pour la GEU 
Des interactions medicamenteuses sont signalees: 

I diminution de I'efficacite: millepertuis, inducteurs enzymatiques, ritonavir, nelfinavir, topiramate, bosentan 
I modification du metabolisme de la lamotrigine 


D'apres Le Dictionnaire Vidal. AMM : autorisation de mise sur le marche ; Cl : contre-indications ; GEU : grossesse extra-uterine. 


Innovations : Futilisation du desogestrel 75 pig (Cera- 
zette) a permis une action supplementaire d’inhibition du 
pic ovulatoire, avec un indice de Pearl a 0,18 %, une dimi- 
nution des grossesses extra-uterines et une securite 
contraceptive garantie jusqu’a un delai de retard de prise 
de 12 heures. 

La contraception microprogestative au desogestrel 
peut done etre une contraception liable indiquee chez 
toute femme. 

Effets secondaires 

Les contre-indications sont listees dans le tableau 3. 

La tolerance de la contraception microprogestative est 
essentiellement liee au mauvais controle du cycle, se tra- 
duisant par des irregularites menstruelles chez 70 % des 
patientes pouvant etre soit une oligo- ou amenorrhee 
(souvent peu genante a condition que la patiente en ait ete 
informee), soit des saignements trop frequents, des signes 
d’hyperestrogenie (gonflement, mastodynies) ou des 
kystes fonctionnels. En dehors de Famenorrhee, les signes 
de mauvais controle du cycle sont presents chez pres de 
20 % des patientes avec Cerazette. II peut etre egalement 
note une apparition d’acne, et ce mode de contraception 
doit etre evite dans les dystrophies ovariennes. 

Concemant le risque carcinologique, il semble exister 
un effet protecteur endometrial. Sur le plan mammaire, 
les etudes sont contradictoires et de faible niveau de 
preuves, mais il ne semble pas exister de surrisque lie a la 
contraception progestative, sauf peut-etre dans d’ancien- 
nes etudes non confirmees ulterieurement, en cas de prise 
tresjeune. 2, 12,13 

Avantaqes par rapport aux estroproqestatifs 

Ils peuvent en theorie etre prescrits chez toutes les 
femmes, mais leur relative mauvaise tolerance restreint 


leur usage en pratique courante ; ils ont une indication 
privilegiee dans le post-partum, en raison de leur absence 
de risque emboli que et d’effet sur Fallaitement, et lors 
d’intolerance ou de contre-indications aux estrogenes 
notamment vasculaires, les etudes n’ayant pas retrouve de 
toxicite vasculaire de ces contraceptifs microprogestatifs. 

Implant progestatif 

Seul Implanon est commercialise en France. Il s’agit 
d’un implant de 4 cm, sous-cutane liberant de l’etono- 
gestrel de tacon continue a 60 a 70 pg/j apres 5 a 6 semai- 
nes puis de 30 a 40 pg/j a la fin de la 2 e atmee et environ 
25 a 30 pg/j a la fin de la 3 e annee. 



Choix d’une contraception adaptee et explication des regies 
de prise et de la gestion de I'oubli, pour une observance 
et une efficacite optimales. 

> Respect des contre-indications et prise en compte 
des facteurs de risques associes, notamment cardiovasculaires. 
Importance des avantages hors effet contraceptif 
de la contraception orale estroprogestative : 

- gestion des troubles du cycle, dysmenorrhee, syndrome 
premenstruel; 

- diminution du volume des regies, gestion des saignements 
uterins fonctionnels; 

- correction des troubles d'hyperandrogenie moderee 
(interet dans les dystrophies ovariennes); 

- protection carcinologique endometriale et ovarienne. 

•)• Interet des contraceptions progestatives lors des intolerances 
ou contre-indications aux estrogenes. 
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CONTRACEPTION CONTRACEPTIFS HORMONAUX 


L’avantage par rapport aux microprogestatifs oraux est 
l’absence de l er passage hepatique et surtout la duree pro- 
longee de son action et l’observance, avec une efficacite 
theorique de 100 %. 

II entrame les memes problemes de tolerance lies au 
mauvais controle du cycle que les microprogestatifs oraux 
et les memes contre-indications, plus d’eventuelles reac- 
tions locales et migrations ou difficulties de retrait dans 
1 cas sur 10 000. 14 Une prise de poids de 10 % a pu etre 
notee. 

Deux etudes anciennes effectuees avec un precedent 
implant progestatif ont souleve un doute en termes de 
carcinologie mammaire en cas de prescription chez des 
femmes de moins de 30 ans et longtemps avantla l re gros- 
sesse, mais cela n’a pas ete confinne, et il ne semble pas 
exister de sunisque dans la population generale. 2, 12,15 


CONCLUSION 


Les innovations des dernieres annees en termes de 
contraception hormonale ont permis d’ameliorer la fiabi- 
1 it e et la tolerance de celle-ci et, en dehors de contre-indi- 
cations, de pouvoir trouver dans la plupart des cas une 
contraception repondant au choix de la patiente. II est 
important de bien connaitre les avantages et inconve- 
nients des differents types de contraception hormonale et 
d’etre capable de les expliquer afin de pouvoir guider les 
patientes dans le choix d’une contraception personnalisee 
et adaptee. Les avantages non contraceptifs sont egale- 
ment importants a prendre en compte dans ce choix. ■ 

L’auteur declare nepas avoir de conjlit d’intereU concemant 
les donnees publiees dam cet article. 


SUMMARY Hormonal contraceptives 

Many changes occurred in hormonal contraceptives in the past few years to improve benefice/risks balance and get a better tolerance and observance. 
These changes concerned the decrease of steroids doses, changes in estroprogestogen seguence, use of less androgenic progestogen and more 
recently the use of new ways of administration with transdermal system, vaginal ring or subdermal contraceptive implant to avoid daily use. This article 
makes a review of hormonal contraceptives available in France and benefits of recent innovations. 

Rev Prat 2008 ; 58 : 21-28 


RESUME Contraceptifs hormonaux 

Les contraceptifs hormonaux ont beneficie ces dernieres annees de nombreuses modifications permettant d'ameliorer le rapport benefices-risgues et 
d'obtenir une meilleure tolerance et une meilleure observance. Ces modifications ont consiste en la diminution des doses de steroides, la modification 
des sequences estroprogestatives, I'utilisation de progestatifs moins androgeniques ou plus recemment des modifications de la galenique, avec 
I'apparition des formes transcutanees ou vaginales, ou encore de I'implant progestatif permettant d'eviter la prise quotidienne. Cet article se propose 
de faire un etat des lieux des contraceptions hormonales disponibles en France et des benefices apportes par les innovations recentes. 
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